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Zusammenfassung
Hymenopterengift-allergische Patienten mit Mastzeller-
krankung, das heißt Mastozytose und/oder erho¨htem
basalen Serumtryptasespiegel, haben ein hohes Risiko
schwerer, lebensbedrohender Stichreaktionen. Bei ihnen
ist eine spezifische Immuntherapie mit Bienen- oder
Wespengift besonders dringlich. Die Wirksamkeit der
Hyposensibilisierung ist bei diesen Patienten grundsa¨tz-
lich nicht eingeschra¨nkt. Allerdings beno¨tigen sie ha¨ufi-
ger eine ho¨here Erhaltungsdosis als die Standarddosis
von 100 mg, so dass eine Therapiekontrolle durch Stich-
provokation besonders wichtig ist. Bei Bienengifthypo-
sensibilisierung, die weniger wirksam ist als Wespengift-
hyposensibilisierung, wird von vornherein eine Erhal-
tungsdosis von 200 mg gegeben. Weiter ist bei Mastzell-
erkrankungen eine lebenslange Fortfu¨hrung der spezifi-
schen Immuntherapie indiziert. Um das Vorliegen einer
Mastzellerkrankung zu erkennen, sind vor allem eine
sorgfa¨ltige Inspektion der Haut hinsichtlich einer kutanen
Mastozytose sowie die Messung der basalen Serumtryp-
tasekonzentration erforderlich. Besteht eine Mastzeller-
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krankung, so sind weitere Untersuchungen no¨tig, um
gegebenenfalls eine systemische Mastozytose zu
erfassen.
Schlu¨sselwo¨rter: Hymenopterengiftallergie; Mastozy-
tose; Serumtryptase.
Abstract
Hymenoptera venom-allergic patients with mast cell dis-
ease, i.e., mastocytosis and/or elevated basal serum
tryptase concentration, are at high risk of severe, life-
threatening sting reactions. Specific immunotherapy with
honey bee or vespid venom is urgently indicated for
these patients. Basically, efficacy of immunotherapy is
not reduced in these patients. However, it is frequent that
a higher maintenance dose than the standard dose of
100 mg is needed. For this reason, a sting challenge test
to assess treatment efficacy is particularly important.
Immunotherapy with honey bee venom, which is less
effective than treatment with vespid venom, is performed
with an increased maintenance dose of 200 mg from the
start. Also, in patients with mast cell disease life-long
continuation of specific immunotherapy is indicated. To
identify mast cell disease, careful inspection of the skin
for cutaneous mastocytosis as well as measurement of
basal serum tryptase concentration is necessary. If mast
cell disease is identified, further assessment has to be
carried out so as not to overlook systemic mastocytosis.
Keywords: Hymenoptera venom allergy; mastocytosis;
serum tryptase.
Einleitung
In ju¨ngster Zeit konnte gezeigt werden, dass erwachsene
Patienten mit besonders schweren anaphylaktischen
Reaktionen auf Insektenstiche geha¨uft eine Erho¨hung der
basalen Serumtryptase-(ST-)Konzentration aufweisen
w1–3x. Fu¨r Kinder liegen hierzu bisher keine Daten vor.
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Erho¨hte Serumtryptasekonzentration
Tryptase ist eine weitgehend Mastzell-spezifische Serin-
endoprotease. Mastzellen sind wichtige Effektorzellen
der Anaphylaxie. Es ist zu vermuten, dass der Zusam-
menhang zwischen erho¨hter ST-Konzentration und
schwerer Anaphylaxie auf eine Mastzellvermehrung oder
-funktionssto¨rung zuru¨ckzufu¨hren ist. Tryptase liegt in
verschiedenen Isoformen vor: a-Tryptase wird kontinu-
ierlich sezerniert. Es wird angenommen, dass der basale
Serumspiegel der a-Tryptase die Gesamtzahl der Mast-
zellen im Ko¨rper beziehungsweise deren basalen Funk-
tionszustand reflektiert. b-Tryptasen werden bei Mast-
zellaktivierung freigesetzt, beispielsweise bei anaphylak-
tischer Reaktion. Ein seit einigen Jahren verfu¨gbarer
Assay (Unicap Tryptase, Pharmacia Diagnostics) misst a-
und b-Tryptase. Als 95. Perzentile der ST-Konzentration
werden vom Hersteller 11,4 mg/L (fru¨her 13,5 mg/L)
angegeben; daru¨ber liegende Werte ko¨nnen in der Praxis
als erho¨ht angesehen werden. Dauerhaft erho¨hte ST-
Spiegel wurden vor allem bei Patienten mit Mastozytose
gefunden w4x. Ein Anstieg des ST-Spiegels infolge Ana-
phylaxie ha¨lt demgegenu¨ber weniger als 24 Stunden an.
Obligat sind erho¨hte ST-Spiegel weder bei Mastozytose
noch bei Anaphylaxie.
Mastzellerkrankung und
Hymenopterengiftallergie
Bei der Mehrzahl der Patienten mit erho¨hter basaler ST-
Konzentration besteht eine Mastozytose, deren Haut-
manifestation allerdings oft so diskret ist, dass sie auch
vom Geschulten nicht ohne Weiteres erkannt wird
(,,okkulte‘‘ kutane Mastozytose w5x). Weiter kann bei
Mastozytose eine Hautbeteiligung auch vo¨llig fehlen. In
einzelnen Fallberichten wurde bereits fru¨her u¨ber beson-
ders schwere Insektenstichanaphylaxie bei Patienten mit
Mastozytose berichtet w6, 7x. Wa¨hrend eine erho¨hte
basale ST-Konzentration signifikant mit sehr schwerer
Insektenstichanaphylaxie verknu¨pft ist w2, 3x, wurde ein
solcher Zusammenhang fu¨r Mastozytose mit nicht erho¨h-
ter ST-Konzentration bislang nur an kleinen Fallserien
gezeigt. Bei zehn Patienten mit Urticaria pigmentosa und
Insektengiftallergie w8x wurden anaphylaktische Schock-
reaktionen beschrieben, dies auch bei vier mit nicht
erho¨hter ST-Konzentration. Besonders eindru¨cklich ist
der Bericht u¨ber zwei Patientinnen mit Urticaria pigmen-
tosa und Wespengiftallergie, die beide mehrere Jahre
nach Abbruch einer Wespengift-Immuntherapie nach ein-
em erneuten Wespenstich an einer anaphylaktischen
Reaktion verstarben w9x.
Beim derzeitigen Kenntnisstand mu¨ssen eine Erho¨-
hung der basalen ST-Konzentration und/oder eine
Mastozytose (zusammenfassend hier als ,,Mastzeller-
krankung‘‘ bezeichnet) bei Patienten mit Insektengiftal-
lergie als Risikofaktoren fu¨r lebensbedrohliche
Stichreaktionen angesehen werden. Auch bei unauffa¨lli-
ger basaler ST-Konzentration ist daher die Haut sorgfa¨ltig
zu inspizieren, um eine kutane Mastozytose zu erkennen.
Der Nachweis der Insektengiftsensibilisierung mittels
Hauttest oder Bestimmung spezifischer Serum-IgE-Anti-
ko¨rper kann bei Patienten mit erho¨hter basaler ST-Kon-
zentration wie bei solchen mit niedrigeren ST-Werten
gefu¨hrt werden w2, 7x, bei erho¨hter basaler ST-Konzen-
tration war jedoch o¨fter kein Insektengift-spezifisches
IgE im Serum nachweisbar w2x. Die Befu¨rchtung, dass
Patienten mit erho¨hter basaler ST-Konzentration ha¨ufiger
als andere mit systemischen Nebenwirkungen auf die
Insektengift-Hyposensibilisierung reagieren ko¨nnten, hat
sich nicht besta¨tigt w2, 7, 8x. Allerdings lo¨ste in Einzelfa¨l-
len die Hyposensibilisierung bei Patienten mit Masto-
zytose wiederholte und so schwere anaphylaktische
Reaktionen aus, dass die Behandlung – trotz der
gebra¨uchlichen Bemu¨hungen, Vertra¨glichkeit zu erzielen
– abgebrochen werden musste w9, 10x.
Bei Stichprovokationstests zur U¨berpru¨fung der Wirk-
samkeit der Insektengift-Hyposensibilisierung zeigte
sich, dass ein Therapieversagen – wiederum Auftreten
einer systemischen anaphylaktischen Stichreaktion – bei
Patienten mit erho¨hten basalen ST-Konzentrationen ha¨u-
figer ist als bei solchen mit unauffa¨lligen ST-Konzentra-
tionen w2, 7x. In einer dieser Studien wurde dieser
Unterschied nur bei Wespengift-allergischen, nicht
jedoch bei Bienengift-allergischen Patienten gefunden
w2x. Andererseits hatten jedoch sieben von 18 Bienengift-
allergischen Patienten, die durch eine Hyposensibilisie-
rung mit einer Erhaltungsdosis von 100 mg nicht
geschu¨tzt waren, eine basale ST-Konzentration )9,8
mg/L w10x, sodass bis zum Vorliegen weiterer Daten eine
ho¨here basale ST-Konzentration unabha¨ngig vom auslo¨-
senden Insekt als Risiko fu¨r ein Therapieversagen ange-
sehen werden sollte. Bei nahezu allen Insektengift-
allergischen Patienten, die durch eine Hyposensibilisie-
rungsdosis von 100 mg nicht geschu¨tzt sind, kann durch
eine Steigerung der Erhaltungsdosis (150 mg, 200 mg
oder noch ho¨here Dosen) ein vollsta¨ndiger Therapieerfolg
erreicht werden w10x.
Praktisches Vorgehen
Bei der Betreuung des Patienten mit Insektengiftallergie
sollten die beschriebenen Erkenntnisse u¨ber die Bedeu-
tung von Mastzellerkrankungen in folgender Weise
beru¨cksichtigt werden.
Diagnostik
Es wird empfohlen, bei Patienten mit systemischer
Soforttypreaktion – insbesondere mit respiratorischer
oder kardiovaskula¨rer Symptomatik – auf Insektenstich
die basale ST-Konzentration zu bestimmen. Da kein ein-
deutiger oberer Grenzwert fu¨r die ST-Konzentration
existiert, sollte man bei Werten ab 8 bis 10 mg/L auf-
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merksam werden. ST-Konzentrationen u¨ber der 95. Per-
zentile ko¨nnen als erho¨ht gelten. Zusa¨tzlich ist eine
sorgfa¨ltige Hautinspektion anzuraten, um eine kutane
Mastozytose zu erkennen – dabei kann die basale ST-
Konzentration auch unauffa¨llig sein. Bei Verdacht auf
Mastozytose – insbesondere bei klinischen Hinweisen –
sind Untersuchungen zur weiteren diagnostischen Ein-
ordnung erforderlich, wobei insbesondere gekla¨rt werden
muss, ob eine systemische Mastozytose vorliegt w11x.
Eine einmalig ma¨ßig erho¨hte basale ST-Konzentration
allein ohne weitere Hinweise auf eine Mastozytose ist
zuna¨chst nicht als Zeichen einer Mastzellerkrankung
anzusehen; ist die basale ST-Konzentration aber bei
Untersuchungen im Abstand von mehreren Wochen wei-
ter erho¨ht und sind andere Ursachen hierfu¨r nicht erkenn-
bar, so ist von einer Mastzellerkrankung auszugehen und
weitere Diagnostik ist anzuraten. Kann dann eine Masto-
zytose nicht nachgewiesen werden, so liegt eine nicht
na¨her einzuordnende Mastzellerkrankung vor.
Der Nachweis einer Sensibilisierung gegenu¨ber Insek-
tengift erfolgt bei Patienten mit oder ohne Mastzeller-
krankung mit identischen Testverfahren w12x.
Hyposensibilisierung
Nach heutigem Kenntnisstand ist jede Form einer Mast-
zellerkrankung bei Patienten mit Insektengiftallergie als
Risikofaktor fu¨r sehr schwere, lebensbedrohliche Stich-
reaktionen anzusehen. Bei solchen Patienten ist daher
die Hymenopterengift-Hyposensibilisierung besonders
wichtig, mo¨gliche Kontraindikationen sind sorgfa¨ltig
gegenu¨ber dem Risiko einer schweren Stichreaktion
abzuwa¨gen w12x.
Die u¨bliche Erhaltungsdosis bei Insektengift-Hyposen-
sibilisierung ist 100 mg. Patienten mit Mastzellerkrankung
und Bienengiftallergie sollten von vornherein mit einer
erho¨hten Erhaltungsdosis von 200 mg behandelt werden,
da bei Bienengiftallergie ein Therapieversagen unter einer
Dosis von 100 mg wesentlich ha¨ufiger ist als bei Wespen-
giftallergie w13x. Bei Wespengiftallergie und Mastzeller-
krankung sollte eine erho¨hte Erhaltungsdosis von
vornherein dann in Betracht gezogen werden, wenn beim
Patienten weitere bedeutsame Risikofaktoren bestehen
w14x.
Fu¨r die Hymenopterengift-Hyposensibilisierung gibt es
zahlreiche Therapieprotokolle w14x. Inwieweit sie im Ein-
zelnen zur Behandlung von Patienten mit Mastzellerkran-
kung geeignet sind, wurde bisher nicht gezielt
untersucht. Zwar sind bei Hyposensibilisierung nach u¨bli-
chen Protokollen Patienten mit oder ohne Mastzeller-
krankungen nicht signifikant unterschiedlich ha¨ufig von
systemischen Nebenwirkungen betroffen w2, 7x, in Ein-
zelfa¨llen waren anaphylaktische Therapienebenwirkun-
gen bei Patienten mit Mastzellerkrankung allerdings sehr
schwer w9, 10x. Bei der Hyposensibilisierung ist dies zu
beachten, stationa¨re Aufnahme zur Durchfu¨hrung der
Dosissteigerung erlaubt bestmo¨gliche notfallmedizini-
sche Betreuung. Ein Abbruch der Hymenopterengift-
Hyposensibilisierung bei Patienten mit Mastzellerkran-
kung ist nur bei schwerwiegenden Gru¨nden in Betracht
zu ziehen (zum Vorgehen bei wiederholten systemischen
Nebenwirkungen siehe w12x).
Da bei Patienten mit Mastzellerkrankung im Vergleich
zu anderen ein Therapieversagen ha¨ufiger und das Risiko
des Auftretens einer schweren Stichreaktion gro¨ßer sind,
kommt der U¨berpru¨fung des Therapieerfolges durch
einen Stichprovokationstest besondere Bedeutung zu.
Bei nachgewiesenem Therapieversagen la¨sst sich durch
Erho¨hung der Hymenopterengifterhaltungsdosis fast
immer eine vollsta¨ndige Schutzwirkung erzielen, die
durch einen neuerlichen Stichprovokationstest zu bele-
gen ist. Sind Stichprovokationstests aus organisatori-
schen Gru¨nden nicht mo¨glich, ist zu erwa¨gen, bei
Patienten mit Mastzellerkrankung und weiteren Risiko-
faktoren die Erhaltungsdosis von vornherein ho¨her als
oben angefu¨hrt zu wa¨hlen.
Beim derzeitigen Kenntnisstand sollte bei Patientenmit
Mastzellerkrankung die Insektengift-Hyposensibilisierung
nicht nur fu¨r einige Jahre, sondern dauerhaft – gegebe-
nenfalls lebenslang – vorgenommen werden.
Betroffene Patienten sollten umfassend u¨ber die
Bedeutung der Mastzellerkrankung fu¨r den Schweregrad
anaphylaktischer Reaktionen sowie u¨ber die notwendi-
gen Modifikationen der Insektengift-Hyposensibilisierung
aufgekla¨rt werden. Dies wird in den Krankenunterlagen
dokumentiert.
Anmerkung
Zusammenfassung und Abstract wurden vom Erstautor erga¨nzt.
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